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LES MYCOTOXINES A EFFETS TRÉMORGÉNIQUES 
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RÉSUMÉ - Cette révision bibliographique est relative aux récents travaux concer- 
nant les mycotoxines (métabolites secondaires de moisissures des denrées alimentai- 
res) capables d'induire des effets trémorgéniques. Elles peuvent être classées 5?: 4) 
aflatréme, paxilline, pénitrèmes, janthitrèmes, lolitrémes et paspalitrémes; b) 
verruculogéne et fumitrémorgines; c) tryptoquivaline et dérivés; d) territrémes. Pour 
chaque mycotoxine sont envisagés: les champignons producteurs, les conditions de 
production, la structure chimique, la biosynthèse et le métabolisme ainsi que les 
symptômes d9intoxications observés en conditions naturelles où expérimentales. La 
iétanie d'herbage, le <rye-grass staggers9 et quelques autres cas de mycotoxicoses 
trémorgéniques sont briévement exposés. 

ABSTRACT - This review reports on recent works concerning mycotoxins (second- 
ary metabolites of food-borne moulds) able to induce tremorgenic effects. They may 
be classified as : a) aflatrem, paxilline, penitrems, janthitrems, lolitrems and paspali- 
irems, b) verruculogen and fumitremorgins, c) tryptoquivaline and derivatives, d) 
territrems. The review of each of the mycotoxins studied includes the fungi responsi- 
ble, factors in production, the chemical structure, biosynthesis and metabolism, and 
the symptoms of poisoning observed in natural or experimental conditions. Grass- 
land tetany, ryegrass staggers and some other cases of tremorgenic mycotoxicoses are 
briefly described, 

MOTS CLÉS : mycotoxine, neurotoxicose, Aspergillus, Penicillium, métabolites, ali- 
mentation animale et humaine, revue. 

Les mycotoxines sont des métabolites dits <secondaires= (Bu'lock, 1975, 
1980; Mantle, 1987) élaborés par des moisissures développées sur des ali- 
ments. Si ces métabolites sont en quantité suffisante, l'ingestion des aliments 
provoque des intoxications chez les consommateurs, hommes ou animaux 

(Moreau, 1968). 

Des processus biologiques fort divers peuvent être altérés ou induits par 
les mycotoxines. Certaines agissent sur le foie, le tractus digestif, les reins; 
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d'autres ont des effets oestrogenes. Les mycotoxines neurotoxiques sont cel- 
les dont l'action se situe au niveau du systéme nerveux; parmi elles: 

- quelques-unes altérent les fonctions motrices, causant des ataxies ou 
des paralysies (acide kojique, maltoryzine, patuline, citréoviridine); 

- d'autres ont des effets essentiellement convulsifs (acide aspergillique et 
autres composés à noyau pyrazine, acide cyclopiazonique et dérivés); 

- certaines ont des actions émétiques (trichothécénes) ou sialorrhéennes 
(octohydroindolizine); 

- des alcaloides dérivés de l'ergoclavine ont des effets psychotropes 
(alcaloides de 1 Aspergillus fumigatus et du Penicillium rogueforti) (Moreau, 
1989); 

- un petit nombre d'entre elles, plus récemment découvertes, sont 
trémorgéniques. 

Une substance est dite trémorgénique lorsque, par action sur le système 
nerveux central, elle provoque des tremblements prolongés. Les substances 
naturelles capables de telles actions sont assez rares. Par exemple, les 
alcaloides et les amino-alcools de synthèse causent seulement de courtes 
périodes de tremblements (quelques minutes à quelques heures). 

Comme le remarquent Smith & Moss (1985), la structure chimique des 
mycotoxines trémorgéniques est particulièrement complexe. Elle est essen- 
tiellement fondée sur le noyau tryptophane lié à un certain nombre d'unités 
isopreniques dérivées du mévalonate. En fonction de leur formule chimique, 
il est possible de grouper ces mycotoxines en quatre catégories (Ciegler et 
al., 1976; Cole & Dorner, 1986; Cysewski, 1977; Steyn & Jemmali, 1977): 

1) plusieurs ont un squelette commun biologiquement actif (Fig. la): il 
s'agit d9une structure dérivée du géranylgéraniol et du tryptophane, avec des 
différences d'un trémorgene à l'autre dues aux dérivés isopréniques qui y 
sont adjoints; entrent dans cette catégorie: l'aflatréme, la paxilline, les 
pénitrémes, les janthitrémes ainsi que les lolitrémes et les paspalitrémes; 

2) le verruculogene et les fumitrémorgines constituent un second grou- 
pe dont la molécule dérivée du tryptophane et de la proline renferme 3 ato- 
mes d'azote; 

yptoquivaline et ses dérivés correspondent à des tétrapeptides cy- 
cliques; 

4) les territrèmes forment un ensemble particulier car, ne dérivant pas 
du tryptophane, ils ne possèdent pas d'azote dans leurs formules. 

Les effets des mycotoxines trémorgéniques dans les élevages d'animaux 
ont fait l'objet, en 1981, d'une mise au point de Mantle & Penny. Leur 
mode d'action précis est encore mal connu bien que quelques 
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expérimentations (Norris et al., 1979) et les travaux de Peterson et al. (1982) 
aient complété les études pharmacologiques antérieures (Hotujac & Stern, 
1974; Hotujac et al., 1976; Sobotka et al., 1978) pour permettre de définir les 
effets sur les neurotransmetteurs d'acides aminés. 

AFLATREME 

L9 Aspergillus flavus est surtout connu pour les mycotoxines 
hépatotoxiques qu'il élabore: les aflatoxines. Il est cependant apte à 
synthétiser d'autres mycotoxines et notamment des toxines trémorgéniques. 
Des 1964, Wilson & Wilson l'avaient constaté avec diverses souches isolées 
de céréales: 5mg de mycélium ou de sclérotes, issus d'une culture de 2 se- 
maines, dissous dans 0,1 ml de propylène glycol puis dispersés dans une so- 
lution de gélatine 4 1% ont été administrés po. à une souris; 30mn plus 
tard, on a constaté l'apparition de tremblements de la tête puis du corps 
tout entier, l'animal se déplaçant par des mouvements de reptation. Après 
ingestion d'une quantité plus importante de substance toxique, les trem- 
blements sont interrompus et remplacés par une phase de convulsions 
tétaniques qui aboutit souvent à la mort. Les médications habituellement 
utilisées dans la maladie de Parkinson (sulfate d'atropine, bromure de 
méthantéline, bromure d9hexaméthonium, carbamate de méphenésine) sont 
ici inefficaces (Wilson, 1971a). 

La substance trémorgénique de I9 A. flavus a été isolée (Gallagher & 
Wilson, 1978); le nom d9aflatréme lui a été donné et sa structure chimique a 
été définie (CyH39NO:) (Gallagher et al., 1980d; Richard & Gallagher, 
1979), puis confirmée par cristallographie 4 rayons X (Callagher et al., 
1980b) (Fig. 1b). A partir de sclérotes d' A. flavus, on a, en outre, 
récemment isolé et identifié plusieurs métabolites de la méme famille que 
laflatréme: la paspalinine (Cole et al., 1981b), l'aflavinne %� %� 
(Gallagher et al., 1980b) et la dihydroxyaflavinine (Cole et ³].. 19810: 
Wicklow & Cole, 1982), dérivée de la précédente. 

PAXILLINE 

A partir d9extraits chloroformiques de Penicillium paxilli, Cole et al 

(1974) ont purifié une substance, la paxilline, C2/H33NO4. La structure chi- 
mique de ce métabolite a été déterminée (Springer et al. 1975) (Fig. Ic). 

Administrée á des coquelets d'un jour ou á des souris, la paxilline pro- 
voque des tremblements persistant au moins 24 h (Cole et al., 1974). Ce qui 
différencie la paxilline de la plupart des autres mycotoxines trémorgéniques, 
C'est sa faible toxicité: p.o. la DLso pour la souris est de 150mg/kg (Springer 
et al., 1975). 

Source : MNHN. Paris 



92 C. MOREAU 

HAC 

Fig. 1 - Squelette commun aux mycotoxines trémorgéniques du premier groupe (a) et 
formules chimiques de l'aflatréme (b), de la paxilline (c), du pénitreme A (d) et 
du janthitréme E (e). 

Fig. | - Common skeleton to tremorgenic mycotoxins of the first group (a) and 
chemical formulae of aflatrem (b), paxilline (c), penitrem A (d) and janthitrem 
� (5), 

Source : MNHN. Paris 
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Le P. paxilli est très répandu dans le sol; on l'a également isolé de 
fruits secs, notamment de noix de Pecan. Les souches d'Amérique du Nord 
fournissent de la paxilline tandis que les souches d'Australie élaborent sur- 
tout une autre mycotoxine trémorgénique, le verruculogéne (Cokrum et al., 
1979). 

Des champignons appartenant au genre Emericella (téléomorphe des 
Aspergillus du gr. nidulans) produisent aussi de la paxilline et des dérivés 
indoloditerpéniques: les émindoles DA et SA (Nozawa et al., 1987). 

PENITREMES 

Wilson et al. (1985) ont donné le nom de pénitrémes a des substances 
responsables, au Tennessee, de l'intoxication de moutons ayant consommé 
un mais fortement moisi par un Penicillium identifié comme $. cyclopium: 
inappétence, sialorrhée, asthénie, tremblements, convulsions et mort, tel était 
le tableau des symptômes observés. De nombreux cas d'intoxications dues à 
des pénitrèmes ont été, par la suite, observés chez divers animaux: chevaux 
(Wilson et al., 1968), chiens (Arp & Richard, 1979; Richard & Arp, 1979; 
Richard et al., 1981), bovins (Dorner et al., 1984), en relation avec des ali- 
ments contaminés par le P. crustosum. 

Ciegler (1969a,b) a rapporté la présence de deux substances tré- 
morgéniques, les trémortines A et B, dans une mycotoxicose de vaches 
laitières liée á du grain moisi par un Penicillium déterminé, á tort semble-t-il 
(Pitt, 1979a), comme P. palitans. 

Pénitrémes et trémortines sont identiques. Le pénitréme A a pour for- 
mule globale Cj;H4,NO,CI (Fig. 1d), le pénitreme B (découvert par Hou et 
al., 1970, 1971a, b): Cx;H44NOs et le pénitréme C: Ca;H44NOsCI. Ces formu- 
les ont été confirmées par Malaiyandi et al. (1976) qui ont en outre 
constaté que l'on extrayait plus facilement les toxines à partir du mycélium 
que des filtrats de culture. 

Plus récemment Mantle et al. (1981) ont isolé du P. crustosum - et 
séparé par HPLC des autres mycotoxines voisines - un pénitréme D (qui est 
le désoxypénitréme A) et un pénitréme E (qui est le déchloropénitrème A), 
tous les deux trémorgéniques pour la souris mais ayant une activité trois fois 
moins élevée que celle du pénitréme A. Il existe également un pénitrème F 
dont la configuration vient d'étre déterminée (Jesus et al., 1983 b, c). 

Contrairement à l'opinion admise il y a quelques années, selon laquelle 
plusieurs espéces de Penicillium de la sous-section asymmetrica-fasciculata 

(surtout P. crustosum, P. cyclopium, P. granulatum et P. palitans) produi- 
saient des pénitrèmes trémorgéniques (Ciegler, 1969a, b; Ciegler & Pitt, 
1970), Pitt (1979a, b) estime que, dans cette sous-section, seul le P. crustosum 
synthétise ces mycotoxines, ce que confirment Söderström & Frisvad (1984) 
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ainsi que El-Banna & Leistner (1988). Il est en outre bien établi que les P. 

nigricans, P. canescens et quelques autres espéces isolées du sol sont 

également aptes à produire des pénitrèmes (Mantle et al., 1984; Patterson et 

al., 1979; Shreeve et al., 1979). Du pénitrème A a été détecté dans des ex- 

traits par le chloroforme de cultures de P. lanoso-coeruleum isolé dans le 

Sud-Est des Etats-Unis de noix de Pecan endommagées par les attaques d'un 

charançon, Curculio caryae (Wells & Payne, 1976; Wells & Cole, 1977): 

injectés par intubation a des coquelets d'un jour, ces extraits provoquent des 

tremblements et des convulsions précédant la mort (Kirksey & Cole, 1974). 

L'influence de la composition du milieu de culture, de la température 
d'incubation, de l'irradiation UV et de l'agitation de la culture sur la pro- 

duction de pénitrèmes a été particulièrement étudiée (Di Menna et al, 
1986), cette production étant évaluée à la fois par un test biologique sur sou- 

ris et par analyse chimique. On a pu obtenir une bonne production de 

pénitrèmes dans une culture de P. nigricans au bout de 5 jours en fermenteur 

de 60 litres: cette production est stimulée par apport de chlorure de calcium 

au milieu de culture (Mantle et al., 1984). 

La biosynthése du pénitréme A a été étudiée par Mantle et al. (1983) 

d'une part, Jesus et al. (1982, 1983a) d'autre part, à l'aide de précurseurs aux 
carbone et hydrogène marqués: il dérive du tryptophane qui contribue au 

noyau indole, du géranyl-géranyl-pyrophosphate et de deux unités 
isopentenyl-pyrophosphate (Fig. Id). Le pénitrème A n'est pas métabolisé 

dans le foie; il est directement éliminé par la bile (Mantle, 1986). 

De nombreux essais d'intoxication ont été réalisés avec des pénitrèmes 
purifiés (Arp & Richard, 1981; Hayes et al., 1976; Hayes & Hood, 1977; 

Sobotka et al., 1978; Wilson, 1971b); tous les animaux expérimentés se sont 

révélés sensibles. 

Le pénitréme A agit surtout sur la moelle épinière (Richard et al, 
1981) mais il a aussi des effets neurochimiques sur des synaptosomes de 

mouton et de rat; il augmente la libération de médiateurs par les 

synaptosomes cérébrocorticaux (Norris et al., 1979, 1980; Wilson et al., 

1972), 

Signalons un brevet américain (n° 3 666 630) qui prévoit l'utilisation 
possible des pénitrèmes comme rodenticides. 

JANTHITRÈMES 

La dénomination <janthitrémes= a été donnée à des mycotoxines 
trémorgéniques élaborées par le Penicillium janthinellum isolé de prairies de 
ray-grass en Nouvelle-Zélande (Gallagher et al., 1980a). On en connaît cinq 
(appelés respectivement A, B, C, D, E) dont la structure chimique a été 
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déterminée (Fig. le) (Jesus et al., 1984) et pour lesquelles une méthode de 
dosage par HPLC à été mise au point (Laurens & Gallagher, 1985). 

VERRUCULOGENE 

Selon Day & Mantle (1979), le verruculogéne est la plus puissante 
mycotoxine trémorgénique connue. 

Le verruculogène à d'abord été obtenu à partir d'une souche de 
Penicillium verruculosum isolée d'arachides (Cole et al., 1972). On l'a 
également reconnu comme métabolite du P. piscarium (Gallagher & Latch, 
1977) et du P. paraherquei (Yoshizawa et al., 1976), deux espèces communes 
dans le sol, surtout en régions tropicales, que Pitt (1979a) considère comme 
synonymes du P. simplicissimum. Il est aussi produit par le P. janthinellum 
(Lanigan et aL, 1979), par les P. piceum, P. janczewskii et P. raistrickii 
(Mantle & Wertheim, 1982; Patterson et al., 1979), par des isolats australiens 
du P. paxilli (Cokrum et al, 1979) ainsi que par Y Aspergillus caespitosus 
(Schroeder et al., 1975) et certaines souches d9 �. fumigatus développées dans 
du mais ensilé (Dorner et al., 1984; Mantle et al., 1978). 

De formule brute C>H33N:307, c'est un tripeptide dérivé 
6-méthylindole. Sa structure a été déterminée (Fig. 2a) (Cole & Kirksey, 
1973; Fayos et al., 1974). Sa biosynthése comporte du tryptophane, de la 
proline, mais aussi des dérivés isoprénoides de l'acide mévalonique et un 
groupe méthyle fourni par la méthionine (Day & Mantle, 1982). Dans le 
foie, le verruculogène est métabolisé en une substance indolique 
trémorgénique, appelée TR-2, qui est éliminée par la bile (Cole et al., 1975). 
Une souche de Nouvelle-Zélande, rapportée au P. estinogemum, mais qui se- 
rait, semble-t-il, P. simplicissimum (Pitt, 1979a), cultivée en fermenteurs de 50 
1, 4 permis l'obtention de quantités importantes de mycotoxine (Day et al., 
1980); la sporulation, pendant la phase exponentielle de croissance du cham- 
pignon, parait essentielle pour la production de toxine. Une méthode de 
détection spectrofluorométrique permet de déceler de minimes quantités de 
verruculogéne, méme dans des extraits bruts de mycélium (Day & Mantle, 
1980). 

Une réponse trémorgénique importante est obtenue chez la souris par 
injection ip. de 0,92 mg/kg de toxine (Sobotka et al., 1978); la DLsp est, 
dans ce cas, de 2,4 mg/kg (Cole et al., 1972). 

On ne confondra pas le verruculogène avec la verruculotoxine, une au- 
tre mycotoxine produite par le P. verruculosum (Cole et al., 1985; MacMillan 
et al., 1976). 
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Fig. 2 - Formules chimiques du verruculogéne (a), de la fumitrémorgine A (b) et de 
la fumitrémorgine B (c). 

Fig. - Chemical formulae of verruculogen (a), fumitremorgin A (b) and 
fumitremorgin B (c). 

FUMITRÉMORGINES 

Dès 1902, Ceni & Besta avaient établi une relation entre l'absorption 
d'aliments moisis par l Aspergillus fumigatus et injection d'extraits de 
spores et mycélium à des animaux par voie péritonéale, sous-cutanée ou 
veineuse; dans tous les cas, on aboutissait souvent à la mort "apres des spas- 
mes, des convulsions tétaniques et épileptiques". Divers autres travaux 
(Bodin & Gautier, 1906; Turesson, 1916; Henrici, 1939) rapportent des ob- 
servations comparables. 

II fallut attendre 1964 (Wilson & Wilson) et surtout 1985 (Kuga et al.; 
Yamazaki et al.) pour que soient découvertes et correctement définies diver- 
ses substances tripeptidiques trémorgéniques: la fumitrémorgine �, 
C32H4107N3 (Eickmann et al., 1975; Yamazaki et al., 1975, 1980a) (Fig. 2b), 
la fumitrémorgine B, C33H4sOgN3 (Yamazaki et al., 1980b) (Fig. 2c), la 
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fumitrémorgine C et l'époxyfumitrémorgine % (Cole, 1981) la 
fumitrémorgine D et d'autres substances voisines, provisoirement désignées 
sous les vocables TR-2, SM-5, SM-R et SM-Q (Cole et al., 1975). 

Presque toutes ies souches connues d9 A. fumigatus isolées d'ensilages 
en Allemagne sont aptes à élaborer des fumitrémorgines, les souches japo- 
naises isolées de substrats variés semblent moins toxinogènes (Horie & 
Yamazaki, 1981). Outre I9 A. fumigatus, Ý A. fischeri (téléomorphe: 
Neosartorya fischeri var. fischeri), le Penicillium janthinellum (Lanigan et al., 
1979) produisent de la fumitrémorgine A. La fumitrémorgine B a été trouvée 
non seulement parmi les métabolites de l'A. fumigatus, mais aussi parmi 
ceux de l' 4. caespitosus sur mais (Schroeder et al., 1975), du P. piscarium 
(Gallagher & Latch, 1977), du P. puberulum (Dix et al., 1972) et du P. 
simplicissimum (Gallagher & Latch, 1977). 

Les fumitrémorgines sont des dérivés complexes de l'indole; le 
tryptophane et la proline interviennent dans la synthése de leur noyau 
dioxopipérazine, principal promoteur de la réaction trémorgénique et 
convulsive (Gallagher & Latch, 1977). Si l'on ajoute du tryptophane au mi- 
lieu de culture de I9 A. fumigatus, la production de fumitrémorgine s/accroit 
énormément (Bu'lock, 1980). 

Au cours des récentes années, de nombreuses intoxications avec effets 
trémorgeniques liés à l' 4. fumigatus ont été signalées chez diverses espèces 
animales au Japon (Yamazaki et al., 1971, 1985), chez des bovins aux Etats- 
Unis (Cole et aL, 1977a), chez des moutons et des bovins en Angleterre 
(Mantle et al., 1978). De telles intoxications ont été maintes fois observées 
dans des élevages de diverses régions de France (Moreau, 1973, 1974, 1979, 
1982) chez des veaux, des vaches laitiéres, des taurillons, des porcelets, des 
pores charcutiers, des dindes, des canards de Barbarie, des lapins, des chiens. 
Les troubles constatés sont vraisemblablement liés aux fumitrémorgines mais 
aussi peut-être à leur interférence avec d'autres mycotoxines produites par 
cette moisissure (Moreau, 1989). 

Seules les intoxications expérimentales à l'aide de toxine purifiée per- 
mettent de se rendre compte que les fumitrémorgines provoquent essen- 
tiellement des tremblements (Yamazaki et al., 1971). 

TRYPTOQUIVALINE ET DÉRIVÉS 

Deux métabolites hautement trémorgéniques, la tryptoquivaline et la 
tryptoquivalone, ont été isolés de riz moisi par l9 A. clavatus notamment en 
Thaïlande (Glinsukon et al., 1974). On connaît maintenant plusieurs dérivés 
de ces tétrapeptides synthétisés par association du tryptophane avec l'acide 
anthranilique, la valine, Valanine ou la méthylalanine (Büchi et al., 1977; 
Clardy et al., 1975); il s'agit de deux hydroxylamines, la nortryptoquivaline 
et la nortryptoquivalone et de trois amines secondaires, la déso- 
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Fig. 3 - Formules chimiques de la tryptoquivaline et de ses dérivés. 4. 
tryptoquivaline (R=CH3, R9=OH), nortryptoquivaline (R=H, R9=OH), 
désoxytryptoquivaline (R=CH3, R9=H) et désoxynortryptoquivaline (R=H, 
R'=H). b. nortryptoquivalone (� = OH) et désoxynortryptoquivalone (� = �). 

Fig. 3 - Chemical formulae of tryptoquivaline and derivatives. a. tryptoquivaline 
(R=CH3, R'=0H), nortryptoquivaline (R=H, R9=OH), desoxytryptoqui- 
valine (R=CH3, R9=H) and desoxynortryptoquivaline (R=H, R9=H). b. 
nortryptoquivalone (R = OH) and desoxynortryptoquivalone (R =H). 

xytryptoquivaline, la désoxynortryptoquivaline et la désoxynortryptoqui- 
valone (Fig. 3). 

Ces mycotoxines, affectant l9activité des neurones moteurs du système 
nerveux central, provoquent des tremblements vigoureux, des troubles 
tétaniques, des agitations, des spasmes, des convulsions d'aspect épileptique. 

Des accidents sur bétail ont notamment eu lieu au Transvaal après 
consommation de résidus moisis de bière de sorgho (Kellerman et al., 1976). 

TERRITRÈMES 

A Taiwan, Ling et al. (1979a) ont isolé de cultures d' 4. terreus deux 
substances trémorgéniques qu'ils nommèrent d'abord C, et C; puis, respec- 
tivement, territrémes A et B (Ling et al., 1979b, 1982). Leurs structures chi- 

miques sont très voisines; contrairement aux autres mycotoxines 
trémorgéniques, les territrèmes ne dérivent pas du tryptophane et ne 
possèdent pas d'azote dans leur formule (Cole & Dorner, 1986) (Fig. 4). La 

formule brute du territrème A est C:5H3009; celle du territrème B C:9H3409. 

Une autre molécule, nommée territréme B' a été isolée: %N�74 �L 
(Peng et al., 1985; Cole & Dorner, 1986); elle différe du territréme B par 
l'insertion d'un atome d'oxygène pour constituer un anneau pyrone 
supplémentaire. 
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OCH, 

Fig. 4 - Formule chimique du territreme B 
Fig. 4 - Chemical formula of territrem B. 

Un territreme C a été mis en évidence plus récemment (Ling et al., 
1984): il diffère du territrème B par la présence d'un groupement 
4-hydroxy-3,5-diméthoxyphényle au lieu d'un groupement  3,4,5-tri- 
méthoxyphényle 

Des travaux sur la biosynthése des territrémes ont été effectués en utili- 
sant différents précurseurs radioactifs (Kuo & Yun, 1988; Ling & Peng, 
1988). 

Les territrémes provoquent des tremblements de longue durée, des 
convulsions, une augmentation de la diurése et de la sialorrhée (Ling, 1976; 
Ling et al., 1986). 

Parmi les mycotoxines réputées trémorgéniques mais dont la molécule 
est dépourvue d'azote, il convient de citer la verrucosidine, une neurotoxine 
isolée du P. verrucosum var. cyclopium, sur laquelle on ne possède encore que 
peu de renseignements (Burka et al., 1983). 

DIVERS 

Des manifestations nerveuses, du type trémorgénique, ont été souvent 
observées chez des animaux, plus rarement chez l'homme, rappelant des 
Symptômes de mycotoxicoses, sans que l9on ait pu, jusqu'alors, identifier les 
toxines responsables. 

Source : MNHN, Paris 
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Les récentes publications concernant la microbiologie des sols rappor- 
tent la possibilité d'absorption par les racines de métabolites élaborés par 
des éléments de la rhizosphère; ces substances migreraient ensuite dans les 
parties vertes, aériennes, broutées par les animaux. Ces métabolites peuvent 
être zootoxiques et nullement phytotoxiques (Capitaine, 1973; Day & 
Mantle, 1980; Moreau & Moreau, 1960). 

Une telle hypothèse pourrait s'appliquer à la fameuse "tétanie 
d'herbage= (Hopkirk et al., 1933; Moreau, 1968; Tulloch, 1972), au <rye-grass 
staggers= (Cunningham & Hartley, 1959; Fletcher & Harvey, 1981; Latch, 
1985; Lloyd, 1959), au <migram= ou <marsh staggers= (Chesney, 1953). 

Dans le cas du Lolium perenne, on a pu mettre en cause un champi- 
gnon endophyte abondant au niveau de la partie basse des tiges et présent 
dans les caryopses (Neill, 1940); d9abord rapporté au genre Gliocladium 
(Latch, 1983), il a ensuite été nommé Acremonium loliae (Gallagher et al., 
1984). En soi, cet endophyte n'est pas toxique pour les animaux 
(Cunningham, 1958; Neill, 1941); mais il a été démontré que sa présence sti- 
mulait chez la plante la production de produits toxiques, les lolitrèmes, que 
l'on peut donc considérer comme étant du type phytoalexines. Ces 
lolitrèmes, mis en évidence par Gallagher et al. (1977, 1981, 1982a, b, 1984) 
dans les gaines foliaires et les semences de Lolium, ont une structure chimi- 
que très proche de celle des pénitrèmes (Mantle, 1986) et de la paxilline 
(Weedon & Mantle, 1987), ce qui permet de comprendre l'analogie des syn- 
dromes constatés. 

A la méme famille chimique appartiennent aussi les paspalitrémes qui 
ont une action trémorgénique incontestable; produits comme les lolitrèmes, 
leur présence expliquerait les accidents constatés chez le bétail dans les prai- 
ries de Paspalum (Cole et al., 1977b; Gallagher et al., 1980c). 

L'hypothése a été émise (Moreau, 1982) qu'une partie des symptómes 
(notamment effets trémorgéniques) constatés par des témoins lors de l'in- 
toxication collective provoquée en aoüt 1951 par la consommation de pain à 
Pont-Saint-Esprit (Gard) pourrait étre liée au développement fortuit 
d'Aspergillus fumigatus dans quelques sacs de farine ayant servi à la 
préparation du <pain maudit=. 

On a de méme attribué à la tryptoquivaline et à la tryptoquivalone la 
mort d'enfants en pays Tai après consommation de riz moisi par l 4. 
clavatus (Glinsukon et al., 1974), mais la preuve formelle n'a pas pu être 
apportée. 

La maladie connue dans l'Ouest du Nigéria sous le nom de "Ilesha 
shakes= paraît liée à la consommation d'ignames et autres nourritures 
moisies (Wright & Morley, 1958). Wilson (1971b) pense que les pénitrèmes 
élaborés par plusieurs espèces de Penicillium ne seraient pas étrangers à cette 
affection. 

Source : MNHN, Paris 
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CONCLUSION 

Tant par la proximité de leurs structures chimiques que par 
l'uniformité des syndromes, les mycotoxines à effets trémorgéniques consti- 
tuent un groupe homogene. Il convient à ce sujet de souligner les relations 
étroites entre structure et activité. L'intérét qu'elles suscitent est croissant si 
l'on en juge par l'abondance de la bibliographie qui les concerne. 

On constate que les champignons actuellement connus comme produi- 
sant ces mycotoxines appartiennent tous aux genres Aspergillus et Penicillium 
(Raper & Fennel, 1965; Pitt, 1979b). Les mémes mycotoxines peuvent étre 
métabolisées par des champignons rapportés à des espèces différentes. Inver- 
sement, une même espèce fongique est quelquefois apte à élaborer plusieurs 
mycotoxines différentes. 

Quelques effets trémorgéniques constatés chez les animaux et chez 
l'homme ont été, souvent hypothétiquement, rapportés à de telles 
mycotoxicoses. Pour certains d'entre eux, il a été prouvé qu'il s'agissait de 
substances peu ou non toxiques élaborées par des champignons mais capa- 
bles d'induire chez des plantes la formation de composés toxiques, du type 
phytoalexines, à structure chimique trés proche de celle des mycotoxines 
trémorgéniques. Bien des points demeurent obscurs. On sait encore peu sur 
les transformations des aliments dans le tractus digestif ou au niveau du 
rumen. Ce ne sont souvent pas les mycotoxines ingérées qui agissent mais 
leurs dérivés métabolisés. 

Ainsi, tant en amont qu9en aval, au niveau des précurseurs et a celui 
des métabolites, il reste un vaste domaine de recherches à poursuivre, plein 
d'intérêt théorique et d'applications pratiques. 
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